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RESUMO

Introducédo: A negligéncia espacial unilateral (NEU) ap6s Acidente Vascular Cerebral (AVC) pode ser
causada por perturbagdes do equilibrio da atividade elétrica cerebral em ambos os hemisférios, sendo
gue na area lesionada ha diminuicdo da excitabilidade cortical. A literatura recente sugere que a
percepgado espacial poderia ser melhorada através do reequilibrio da atividade hemisférica por meio de
estimulagdo cerebral ndo-invasiva. Objetivo: Avaliar os efeitos da fisioterapia ap6s estimulagéo anddica
transcraniana por corrente continua (A-ETCC) e estimulagdo catddica transcraniana por corrente
continua (C-ETCC) para melhorar as deficiéncias visuoespaciais e funcionais em individuos com NEU
apos acidente vascular cerebral. Métodos: Foram incluidos individuos de ambos os sexos, acima de 18
anos, com diagndstico de AVC na regido do hemisfério direito, ha no minimo 3 semanas e no maximo 6
meses, confirmadas por exame de imagem e com diagnéstico de NEU confirmado pela Escala de
Behaviour Inattention Tests (BIT), padrao ouro para esse diagnostico. Os pacientes foram randomizados,
com programa de distribuicdo aleatéria (Software R4.0.3) gerado por computador em trés grupos:
1.Tratamento com ETCC Anddica na regido parietal a direita; 2. Tratamento com ETCC Catddica na
regides parietal a esquerda; 3.Controle (ETCC modo sham). Todos os pacientes realizaram 20 min de
estimulagdo seguidos de 1 hora de fisioterapia totalizando 15 sessdes. Os individuos foram avaliados
por meio da Escala de BIT, Escala de Catherine Bergego (CBS), National Institutes of Health Stroke
Scale (NIHSS), Medida de Independéncia Funcional (MIF), indice de Barthel (IB), Escala Modificada de
Rankin (mRS) e Escala de Qualidade de Vida (EQ-5D), antes da primeira sessdo (DO e D1), na oitava
sessao (D8) e na décima quinta sesséo (D15) por um investigador cego ao tratamento que o paciente
recebeu. Foi considerado desfecho priméario a taxas de evolugcdo (TE) da NEU de acordo com a
pontuagdo da BIT. O desfecho co-primario foi a TE da NEU de acordo com a pontuacéo da CBS. Os
desfechos secundarios foram a TE dos resultados neurolégicos e funcionais com base na pontuagéo do
NIHSS, mRS, IB, MIF e EQ-5D. Resultados: O total de 51 pacientes com AVC na fase subaguda e NEU
foram incluidos, 5 foram excluidos apds randomizacgéo e 46 pacientes finalizaram o protocolo, desses,
26 mulheres (56,5%) e 20 brancos (43,5%). A idade média dos participantes foi de 64,5 anos (35,0 -
84,0). Houve aumento estatisticamente significativo na TE do BIT entre o pos-tratamento (D15) e a linha
de base (DO) no grupo A-ETCC (b = 0,29; IC 95% 0,11-0,48; p = 0,003) em comparagdo com o Sham.
As TE de NIHSS, mRS, IB, MIF e EQ-5D entre dois momentos (D8-D1 e D15-D1) foram
significativamente positivas e diferentes de zero no grupo Sham. No entanto, houve diferenca significativa
entre o grupo sham e A-ETCC e C-ETCC apenas para NIHSS e mRS. Nenhum evento adverso sério foi
observado. Conclusdo: Ambas as técnicas (A-ETCC e C-ETCC) reduziram a gravidade do AVC e
melhoraram o nivel de dependéncia, mas apenas A-ETCC reduziu a NEU apds o AVC. A fisioterapia
apos a estimulacéo cerebral é viavel e potencialmente transformadora para o tratamento da NEU e ETCC

deve ser incluida como uma ferramenta de efeito primming da neurorreabilitacéo.

Registro do Ensaio: Ensaios Controlados Atuais, RBR-78jvzx - Registro Brasileiro de Ensaios Clinicos

(Rebec), registrado em 13 de margo de 2016.

Palavras-chave: acidente vascular cerebral; negligéncia espacial unilateral; estimulacdo transcraniana

por corrente continua; reabilitacéo; ensaio clinico.
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ABSTRACT

Introduction: Unilateral spatial neglect (USN) after stroke can be caused by disturbances in the balance
of brain electrical activity in both hemispheres, and in the injured area there is a decrease in cortical
excitability. Recent literature states that spatial perception could be improved by rebalancing hemispheric
activity through non-invasive brain stimulation. Objective: To evaluate the effects of physical therapy after
transcranial anodic direct current stimulation (A-tDCS) and transcranial cathodic direct current stimulation
(C-tDCS) to improve visual-spatial and desirable impairments in compliance with USN after stroke .
Methods: Both genders, over 18 years old, with a diagnosis of stroke in the region of the right hemisphere,
for at least 3 weeks and at most 6 months, confirmed by imaging and with a diagnosis of USN confirmed
by the Scale, were included. Behavioral Inattention test (BIT), gold standard for this diagnosis. The
patients were randomized, using a computer-generated randomization program (Software R4.0.3), into
three groups: 1. Treatment with Anodic tDCS in the right parietal region; 2. Treatment with cathodic tDCS
in the left parietal region; 3. Control (tDCS sham mode). All patients performed 20 min of stimulation
followed by 1 hour of physical therapy, totaling 15 sessions. The requirements were obtained through the
BIT Scale, Catherine Bergego Scale (CBS), National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS), Functional
Independence Measure (FIM), Barthel Index (BI), Modified Rankin Scale (mRS ) and Quality of Life Scale
(EQ-5D), before the first session (D0 and D1), in the eighth session (D8) and in the fifteenth session (D15)
by an investigator blinded to the treatment selected by the patient. The USN evolution rate (ER) according
to the BIT score was considered the primary outcome. The co-primary outcome was the UNS ER
according to the CBS score. Secondary outcomes were ER of neurological and transmitted outcomes
based on NIHSS scores, mRS, Bl, FIM, and EQ-5D. Results: A total of 51 patients with stroke in the
subacute phase and NEU were included, 5 were excluded after randomization and 46 patients completed
the protocol, of these, 26 women (56.5%) and 20 white (43.5%). The mean age of participants was 64.5
years (35.0 - 84.0). There was a statistically significant increase in BIT ER between post-treatment (D15)
and baseline (DO) in the A-tDCS group (b = 0.29; 95% CI 0.11-0.48; p = 0.003) compared to Sham. As
NIHSS TE, mRS, BIl, FIM and EQ-5D between two time points (D8-D1 and D15-D1) were positive and
different from zero in the Sham group. However, there was significant difference between the sham group
and A-tDCS and C-tDCS only for NIHSS and mRS. No serious adverse events were observed.
Conclusion: Both techniques (A-tDCS and C-tDCS) reduced stroke severity and improved dependency
level, but only A-tDCS reduced USN after stroke. Physiotherapy after brain stimulation is feasible and
potentially transformative for the treatment of USN and tDCS should be included as an effective

neurorehabilitation preparation tool.

Trial Registration: Current Controlled Trials, RBR-78jvzx - Brazilian Registry of Clinical Trials (Rebec),
registered on March 13, 2016.

Keywords: stroke; unilateral spatial neglect; transcranial direct current stimulation; rehabilitation; clinical

trial.
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1. INTRODUCAO

O lobo parietal possui anatomia funcional individualizada, constituida por
neocortex receptivo e associativo que integram informacdes somestésicas, com
conexdo para regifes anteriores do sistema nervoso central responsaveis pela
motricidade ou posteriores, pela recep¢do visual ou linguagem. Sua organizagéo
funcional é importante para a integracdo somestésica e o reconhecimento tatil dos
objetos (SCHOTT; DUMAS, 1969; CRITCHEY, 1953).

As alteracdes na regido parietal podem apresentar comportamentos de
extingdo téatil ou estereognosia (LHEMITTE; CAMBIER, 1961), bem como
modificagdes subitas na forma, tamanho ou volume de objetos ou parte do corpo
(AJURIAGUERRA; HECAEN, 1960), e o ndo reconhecimento do espago ou
qualquer estimulo a este aplicado (HALLSBAND et al.,1985), o que é denominado
como sindrome de heminegligéncia ou negligéncia espacial unilateral (NEU).

Negligéncia espacial unilateral designa uma assimetria no processamento
de informacdes sobre o corpo ou espaco devido a lesdo cerebral adquirida, a qual
nao pode ser explicada por déficits sensoriais ou motores (CUBELLI et al., 2017).
Clinicamente pode ser observada quando o individuo ndo responde a estimulo tatil
ou visual em um dos lados do corpo ou espaco. Essa alteracdo gera dificuldade para
0 paciente reportar, responder, orientar ou interpretar qualquer estimulo recebido do
lado comprometido (FRIEDLAND; WEINTEIN, 1977; KIM et al., 1999; SWAN, 2001).
A NEU é considerada importante preditor de efeitos negativos relacionados a
funcionalidade e qualidade de vida a longo prazo em pacientes pds Acidente
Vascular Cerebral (AVC), (SCRUTINIO et al.,, 2017; LUVIZUTTO et al.,, 2018;
SOBRINHO et al., 2018) além disso, segundo Luvizutto et al. (2018), quanto maior
a gravidade de NEU durante a fase aguda do AVC pior prognostico funcional e
autonomia do paciente a longo prazo.

Dentre as doencas mais frequentes do sistema nervoso central, o AVC do
hemisfério ndo-dominante é a etiologia mais comum para a presenca da NEU, por
obstrucao da artéria carétida ou cerebral média direita, ou oclusdo de artérias do
sifao carotideo ou artérias cerebrais posteriores (BENSON et al., 1974; ALBERT et
al., 1973).

Linhas convergentes sugerem que o hemisfério direito tem papel
fundamental na distribuicdo da atencdo. Esses estudos relatam que lesdes no
hemisfério esquerdo alteram somente o hemiespaco direito e lesdes no hemisfério
direito altera ambos os lados no espaco (HEILMAN et al.,1980; WEINTRAUB et
al.,1987; MESULAM, 1999). Bowen et al. (1999), concluiu apés revisao de literatura
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que negligéncia espacial unilateral € mais frequente em lesdes do hemisfério direito,
particularmente no lobo parietal ou regido posterior do lobo parietal direito.

A lesdo causada pelo AVC no cértex parietal direito pode causar desinibicédo
do hemisfério esquerdo e, portanto, uma superativacao patolégica deste Ultimo. Esta
superativacdo na esquerda deprime a atividade neural por um aumento da inibicdo
no hemisfério direito, agravando o déficit no sistema perceptual (MURI et al., 2013).
O desequilibrio da atividade elétrica cerebral em ambos os hemisférios, e a
diminuicdo da excitabilidade cortical na area lesionada, pode resultar em NEU e
portanto, tém-se sugerido que a percepcao espacial poderia ser melhorada através
do reequilibrio da atividade hemisférica por meio de estimulacdo cerebral ndo
invasiva.

A estimulacéo cerebral ndo invasiva pode ser realizada por meio de técnicas
que criam correntes elétricas ou magnéticas de baixa ou alta intensidade no cértex
cerebral com o objetivo de modular ou estimular a atividade de neurdnios corticais,
sendo composta principalmente pela estimulacdo magnética transcraniana (EMT) e
estimulacgao transcraniana por corrente continua (ETCC) (MCINTOSH et al., 2002;
NIJBOER et al., 2011).

Estudos sugerem que as técnicas de estimulagdo cerebral ndo invasiva
podem auxiliar como ferramentas adjuvantes na reabilitacdo de pacientes com
diagndstico de AVC para promover a recuperacao motora (FREGNI et al., 2021; BAI
et al.,, 2019; HARRIS-LOVE; COHEN, 2006; HUMMEL; COHEN, 2006; TALELLI;
ROTHWELL, 2006; EDWARDS; FREGNI, 2008).

A ETCC é um método ndo invasivo usado para modular a excitabilidade
cortical pela aplicacéo de corrente continua para o cérebro. A EMT cria campos
magnéticos que penetram o cérebro e despolariza neurdnios piramidais do cortex
cerebral. Ambas técnicas tem apresentado como resultado melhora nas habilidades
perceptuais, cognitivas e motoras (MCINTOSH et al., 2002; NIJBOER et al., 2011).

Kashiwagi et al. (2018) realizaram uma revisdo sistemética que mostrou
efeito benéfico da EMT na reducdo da NEU p6s AVC, e necessidade de mais
estudos com metodologia criteriosa abordando o uso da ETCC para essa finalidade.
A EMT parece apresentar mais ativacdo da rede neural e maior neuroplasticidade a
longo prazo, porém € necessario um equipamento de alto custo, ndo portatil, que
dificulta o uso durante a terapia. A ETCC tem como vantagem menor custo do
aparelho, o fato de ser portétil e facil de usar e manipular. Sendo assim, maiores
estudos sobre essa técnica para o tratamento da NEU p6s AVC podera resultar em

melhor custo beneficio da técnica.
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7.CONCLUSAO

A ETCC Anddica (A-ETCC) foi eficaz e produziu efeito priming significativo
para protocolo de fisioterapia, melhorando as deficiéncias visuoespaciais e
reduzindo a NEU na fase subaguda do AVC.

Ambas técnicas (A-ETCC e C-ETCC) reduziram a gravidade do AVC e o
nivel de dependéncia funcional. O uso da ETCC anddica como recurso associado a
fisioterapia € viavel e potencialmente transformador no tratamento da NEU e deve

ser considerado como uma ferramenta de efeito primming.
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